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1. Deutsche Zusammenfassung 
 
1.1 Einleitung 
 
Das kleinzellige Ösophaguskarzinom ist ein seltener, aggressiver Tumor mit schlechter 
Prognose. Die Prävalenz dieses Tumors beträgt etwa 2 % aller Speiseröhrentumoren 
(Suzuki et al., 1980). Kleinzellige Tumoren sind häufig aus der Lunge bekannt, doch sie 
können in sämtlichen Organen auftreten, da der Tumor neuroendokrinen Ursprungs ist 
und neuroendokrine Zellen überall im Körper aufzufinden sind. Er ist histologisch nicht 
unterscheidbar vom kleinzelligen Bronchialkarzinom, jedoch ist sein klinisches Verhalten 
und die Reaktion auf Chemotherapie anders. Die Histogenese dieses Tumors ist immer 
noch unklar und wird erforscht (Horai et al., 1978; Cook et al., 1976; Matsusaka et al., 
1976). Es gibt verschiedene Ansätze zur Erklärung der Entstehung des kleinzelligen 
Ösophaguskarzinoms. Zum einen werden totipotente primitive Zellen als Vorläufer für 
verschiede Karzinome und für das kleinzellige Ösophaguskarzinom verantwortlich 
gemacht (Ho et al., 1984). Zum anderen besteht die Vermutung, dass der Tumor eine 
Folge der Metaplasie durch den Barrett'schen Ösophagus darstellt (Markogiannakis et 
al., 2008; Bibeau et al.; 2008). Ebenfalls werden APUD-Zellen (amine precursor uptake 
and decarboxylation cells) als Ursprung des kleinzelligen Tumors angesehen. (Sun et 
al., 2007). Ein eindeutiger Therapieansatz konnte noch nicht definiert werden, da 
aufgrund der Seltenheit der Krankheit keine randomisierten Studien existieren. Bisher 
lehnte sich die Therapie dieser Erkrankung an das Therapiemuster zur Behandlung des 
kleinzelligen Bronchialkarzinoms. Ziel dieser Metaanalyse bestand darin, Informationen 
aus internationalen Studien, die sich mit dieser Krankheit befassten, zu ermitteln und 
auszuwerten. 
 
 
1.2 Methoden 
 
Die Artikel wurden durch die Datenbank PubMed ermittelt. Wir verwendeten das 
Stichwort „small cell carcinoma of the esophagus“. Alle Artikel, die sich mit dem Thema 
des kleinzelligen Ösophaguskarzinoms als primären Tumor beschäftigen, betrachten wir 
als geeignet für unsere Metaanalyse. Wir überprüften letztlich 313 Patientenfälle auf 
folgende 13 auswertbare Kriterien: Alter zum Zeitpunkt der Diagnose, Geschlecht, 
Histologische Merkmale, Symptome, Dauer der Symptome, Risikofaktoren, 
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Tumorlokalisation, Tumorgröße, neuroendokrine Differenzierung, Krankheitsstadium, 
Lymphknotenbeteiligung, Behandlung und elektronenmikroskopische Untersuchung auf 
neurosekretorischen Granula. Von diesen 13 Kriterien konnte die Analyse von 7 Kriterien 
(Alter, Geschlecht, Histologie, Symptome, Tumorlokalisation, Tumorgröße und 
Krankheitsstadium) eine hinreichende Aussagekraft liefern, während die Analyse der 
weiteren 6 Kriterien keine adäquaten Ergebnisse brachten, weil mehr als 50 % der 
überarbeiteten Literatur keine ausreichenden Informationen über diese Kriterien boten.  
 
 
1.3 Ergebnisse 
 
Die Auswertung der 13 Kriterien lieferte folgende Ergebnisse: 83 % der Fälle zeigten bei 
der histologischen Untersuchung einen reinen kleinzelligen Tumor, in 14 % der Fällen 
war der Tumor ein gemischter Tumor mit Anteilen des  Plattenepithelkarzinoms. Die 
histologische Untersuchung auf neuroendokrine Zellen war in 41,5 % der Fälle positiv. 
Durch Elektronenmikroskopie konnten in 41 von 61 Fällen (67,2 %)  neurosekretorische 
Granula ermittelt werden. 59 % der Fälle zeigten eine Lymphknotenbeteiligung. 
Bezüglich des Krankheitsstadiums wiesen 48,2 % der Patienten ein limitiertes 
Krankheitsstadium auf, während 34,8 % in einem extendierten Stadium waren. Bei 57,5 
% zeigten sich Schluckbeschwerden als häufigstes Symptom, neben anderen 
Symptomen wie Gewichtsverlust, Schmerzen in der Brust und Schluckstörungen. 
Verhältnismäßig wenige Patienten (ca. 3 %) merkten die Symptome früh (28 und mehr 
Wochen vor der Diagnose). Dafür merkten viele Patienten (ca. 27 %) die Symptome 
kurz vor der Diagnose (4-28 Wochen). Es gibt einen signifikanten Unterschied in der 
Überlebensdauer von Patienten die älter bzw. jünger als 50 Jahre alt waren. Die 
mediane Überlebensdauer bei Patienten, die älter als 50 Jahre alt waren, betrug 9,2 
Monate, während die Überlebensdauer jüngerer Patienten unter 50 Jahren bei 17,2 
Monaten lag. Ebenfalls liefern die Auswertungen der Studie einen signifikanten 
Unterschied in der Überlebensdauer der Patienten bezüglich des Krankheitsstadiums. 
Hierbei betrug die Lebensdauer eines im limitierten Stadium erkrankten Patienten 17,8 
Monate, während sie für den Patienten im extendierten Stadium bei nur 4,9 Monaten 
lag. Die Tumorgröße und das Geschlecht beeinflussten die Überlebensdauer nicht. Sie 
lag hierbei median bei 9,8 Monaten. Ob der Patient eine Therapie erhielt oder nicht, 
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zeigte ebenfalls einen signifikanten Unterschied in der Überlebensrate. Patienten, die 
eine Therapie erhielten, lebten ca. 11 Monate länger als Patienten, die nicht therapiert 
worden sind. Sie starben bereits nach 0,8 Monaten. Die Therapieansätze hatten ebenso 
einen Einfluss auf die Überlebensdauer. Patienten, die zusätzlich zur lokalen auch eine 
systemische Behandlung erhielten, lebten im Durchschnitt nach Zeitpunkt der Diagnose 
noch 14,2 Monate, während die Patienten mit nur lokaler Therapie nach 7,4 Monate 
verstarben. Daher hängt die Prognose über die Überlebensdauer sowohl vom Alter des 
Patienten, als auch vom Stadium der Krankheit und von der Art der Therapie ab.  
 
 
1.4 Diskussion  
 
Das kleinzellige Ösophaguskarzinom ist ein seltener Tumor, der einen Anteil von 0,5 - 2 
% aller malignen ösophagealen Neoplasmen einnimmt . Aufgrund der Seltenheit des 
Tumors sind Informationen über die besten therapeutischen Ansätze nicht vorhanden. 
Der Tumor tritt im Alter zwischen 28 und 88 Jahren auf, wobei er am häufigsten bei 
Patienten im Alter von 60 bis 80 Jahren auftritt. Patienten mit einem Alter unter 50 
Jahren zeigten eine signifikant bessere Lebenschance als Patienten, die älter als 50 
waren, jedoch waren nur 10,2 % der Patienten unter 50 Jahren. Die bessere 
Lebenschance bei Patienten unter 50  ist zurückzuführen auf die aggressivere 
therapeutische Herangehensweise bei dieser Altersgruppe, da diese Patienten in einem 
besseren Allgemeinzustand waren und eine aggressivere Therapie besser vertrugen. 
Wir ermittelten ein Verhältnis von 1,94 : 1 zwischen betroffenen Männern und Frauen, 
was vermutlich mit einem stärkeren Nikotin- und Alkoholkonsum bei Männern im 
Vergleich zu Frauen zusammenhängt, da dieser Konsum eines der Risikofaktoren für 
die Erkrankung darstellt. Bezüglich der Lokalisation fanden wir heraus, dass der Tumor 
bevorzugt im unteren und im mittleren Drittel des Ösophagus vorkommt und weniger im 
oberen Drittel, was sicherlich darauf zurückzuführen ist, dass sich im unteren und 
mittleren Drittel die Muskulatur aus glatter Muskulatur zusammensetzt, während der 
Ösophagus im oberen Drittel aus Skelettmuskulatur besteht. Die glatte Muskulatur 
beinhaltet mehr endokrine Zellen, die häufiger in kleinzellige Tumorzellen übergehen 
könnten. Die Symptome zum Zeitpunkt der Diagnose waren überwiegend 
Schluckbeschwerden, gefolgt von Gewichtsverlust und Brustschmerzen. Die mittlere 
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Dauer der Beschwerden lag bei 4,1 Monaten vor dem Zeitpunkt der Diagnose. Weder 
Tumorgröße noch Tumorlokalisation ergaben einen signifikanten Unterschied 
hinsichtlich der Überlebensdauer. Im Vergleich zum Bronchialkarzinom ist das 
kleinzellige Ösophaguskarzinom aggressiver und geht mit schnellerer und 
umfangreicherer Metastasierung zum Zeitpunkt der Diagnose einher. Daher ist auch die 
Prognose der Heilung schlechter als beim Bronchialkarzinom. Es konnte ein 
signifikanter Unterschied in der Überlebensdauer hinsichtlich des Krankheitsstadiums 
ermittelt werden. So liegt die Überlebensdauer bei einem Patienten in einem limitierten 
Stadium bei 17,8 Monaten im Vergleich zum Patienten in einem ausgedehnten Stadium, 
der eine Überlebensdauer von nur 4,9 Monaten hatte. Bei Patienten in einem 
ausgedehnten Krankheitsstadium konnte aufgrund des verminderten 
Allgemeinzustandes oft nur noch palliativ therapiert werden, weswegen die Prognose 
der Heilung bei diesen Patienten schlechter war. Alles in allem ist die Information über 
den Allgemeinzustand des Patienten von großer Bedeutung, da die Prognose und die 
entsprechende Therapie am Allgemeinzustand abschätzbar sind.  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
10 
 
1.5 Literaturverzeichnis der deutschen Zusammenfassung 
 
 
Bibeau F, Chateau MC, Guiu M, Assenat E, Azria D, Lavaill R, Ychou M, Boissière-
Michot F. Small cell carcinoma with concomitant adenocarcinoma arising in a Barrett's 
oesophagus: report of a case with a favourable behaviour. Virchows Arch 2008; 452: 
103-107  
 
Cook MG, Eusebi V, Betts CM. Oat-cell carcinoma of the oesophagus: a recently 
recognized entity. J Clin Pathol 197; 29: 1068-1073 
 
Ho KJ, Herrera GA, Jones JM, Alexander CB. Small cell carcinoma of the esophagus: 
evidence for a unified histogenesis. Hum Pathol 1984; 15: 460-468 
 
Horai T, Kobayshi A, Tateishi R, Wada A, Taniguchi H, Taniguchi K, Sano M, Tamura H. A 
cytologic study on small cell carcinoma of the esophagus. Cancer 1978; 41: 1890-1896  
 
Matsusaka T, Watanabe H, Enjoji M. Anaplastic carcinoma of the esophagus. Report of 
three cases and their histogenetic consideration. Cancer 1976; 37: 1352-1358 
 
Markogiannakis H, Theodorou D, Toutouzas KG, Larentzakis A, Pattas M, Bousiotou A, 
Papacostas P, Filis K, Katsaragakis S. Small cell carcinoma arising in Barrett's 
esophagus: a case report and review of the literature. J Med Case Rep 2008; 2: 15  
 
Sun KL, He J, Cheng GY, Chai LX. Management of primary small cell carcinoma of the 
esophagus. Chin Med J (Engl) 2007; 120: 355-358 
 
Suzuki H, Nagayo T. Primary tumors of the esophagus other than squamous cell 
Carcinoma – histologic classification and statistics in the surgical and autopsied 
materials in Japan. Int Adv Surg Oncol 1980; 3: 73-109 
11 
 
 
12 
 
 
13 
 
 
14 
 
 
15 
 
 
16 
 
 
17 
 
 
18 
 
 
19 
 
 
20 
 
3. Danksagung 
 
Meinem Doktorvater, Herrn Prof. Dr. med. Ingo Schmidt-Wolf, gebührt ein ganz 
besonderer Dank für die konsequente und hervorragende Betreuung bei der Anfertigung 
dieser Arbeit.  
 
Ebenfalls geht ein großer Dank an unseren Co-Autoren, Herrn Dr. med. Carsten Ziske, 
für seine wissenschaftliche Mitwirkung an unserer Arbeit. 
 
Natürlich gilt auch meiner Familie ein außerordentlicher Dank für die stetige und 
aufmunternde Unterstützung und Motivation bei der Abfassung dieser Arbeit und 
während des ganzen Studiums. 
 
Es gebührt ebenfalls meinem Ehemann und seiner Familie ein großer Dank für die 
ständige und liebevolle Unterstützung. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
